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e >20 Yildir HBV+HDV

e 2011’den beri HBV tedavisi aliyor
e 2011-2022: Lamivudin

e Lamivudin direnci gelisince 2022’de TDF'e gecilmis ve halen almakta.

* Peg-IFN-alfa tedavisini 1 yila yakin kullanmis. (HDV RNA: 560.000-22.000)

* Anne ve 2 kardesinde HBV (1 kardes HDV)



Laboratuvar Bulgulari Subat-2024

n

0- Total bilirubin . 0.3-1.2
ALT 54 0-35 Direkt bilirubin 0.2 0-0.2 Skorlar
e Child-Pugh: 5 (Clas A)
30-120 R e MELD / MELD-Na: 7
ALP / GGT 69/93 0.5 Albiimin 44.8 35-52 :
e FIB-4: 2.1
INR 1.1 0.8-1.2 Kreatinin / eGFR 0.95 0.7-1.3  APRI: 0.96
. 130.000-
Trombosit 155000 000y AFP 4.0 0-8.1
4.5-10.5

Lokosit / Hb 3420/14.0 12-18



Viral Serolojik ve Molekiiler Belirtecler

HBsAg Anti-HCV

Anti-HBs - HCV-RNA

HBeAg / Anti-HBe -/+ Anti-HIV

Anti-HBc IgG / IgM +/- Anti-HDV +

HBV-DNA (IU/mL) Negatif HDV-RNA 7.627.000 IU/mL



Goriintilleme ve Ileri Tetkikler

Liver stiffness cut-offs in chronic liver diseases
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ElimizdeKki veriler 1s1g81nda

* Peg-Ifn-alfa tedavi deneyimi
* HBV tedavisi almakta

* HDV-RNA: 7.627.000 IU/mL
o KCFT yuksek (ALT:54 U/L, AST:52 U/L)

[ Bu Hastayi nasil yonetirsiniz ?]

Izlerim
e KC biyopsisi: F2
. FiB4: 2.1 (>1,45) Peg-lfn-alfa baslarim
* APRI:0.96 (>0.5)
* Fibroscan:8.2 kPa Alternatif tedavi oneririm

* (metavir:F2, Fibrozis:orta)

e Child-pugh: Class A




Olgumuz bizi sasirtiyor

* Maddi durumum iyi
e Arastirdim ve bir ila¢ oldugunu 6grendim

* Almanya’da yakinlarim var.

* Bu gidisimde oradan bir kutu ila¢ aldim

Nasil ve ne kadar sure kullanacagimi bilmiyorum.

Onerileriniz dahilinde;
bu ilaci her ay duzenli almaya hazirim




* Bulevirtide

* 6200 Euro/kutu

* Ucak-konaklama-hastaneden recete vs..
aylik maliyet 10.000 Euro!!
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Bu asamada ne yapardiniz?

Deneyimim yok. Deneyimli hocalarima yonlendirirdim.

Guncel rehberlerin 6nerisine uygun sekilde tedavi onerirdim

Riske girmez ve tedavi 6nermezdim




Ne yaptik?

Deneyimim yok. Deneyimli hocalarima yénlendirirdimn=- DANISTIK

Guncel rehberlerin 6nerisine uygun sekilde tedavi 6nerdik

* Bulevirtide, Peg-IFN-alfa ile birlikte EMA, FDA onayli TEK ilag..

* Hasta soOz verdigi gibi ilaci aylik temin edebildi.



Tedavinin 1. ay1

HDV-RNA:1.605.000 IU/mL
ALT:39 U/L

AST:38 U/L

PLT:205000 /pL

HBV-DNA:NEGATIF



Tedavinin 6. ay1

HDV-RNA:45.000 IlU/mL (basvuruda 7.627.000)

ALT:35 U/L
AST:39 U/L
PLT:235000 /pL

HBV-DNA:NEGATIF



Son sorular!

* Tedaviden fayda gordu mu? Beklentimiz nedir?
« HDV RNA:45.000!

* Bu tetkikler 1s181nda tedaviye devam eder misiniz?

e [zlem aralifimiz ve siiremiz nasil olacak?




Para mutluluk getirmedi!

* Hasta 6 aylik tedaviden sonra ilaci kesmeye karar veriyor
* Masrafli ...

* Ama masraftan ziyade her ay Almanya’ya gidis gelis zorunlulugu
ve bu yolculuklarin getirdigi yorgunluk, zaman kaybi, islerinde
aksama ve psikolojik yipranma...
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Hepatit D: Coziilmemis puzzle

Viral hepatitlerin en agresif formlarindan biri

Defektif bir virustur

* Ko-infeksiyon veya stiperinfeksiyon

HBsAg pozitif hastalarin %2-5’inde!

HCC ve siroz gelisimi riski!

Hala yanitlanmamis birgok sorunla kargi karsiyayiz

(yaklasik 40 yildir virusu bilmemize ragmen)

Virology 2026 | Brief Communication




Bulasma Yollari

> HBVile bulag riski olan herkes, HDV agisindan da risk altindadir.
HDV bulasi cogunlukla parenteraldir.

) Kan ve diger viicut sivilari ile temas baslica bulas yoludur.

) Vertikal bulas nadirdir (%1-7).

>  Enjeksiyon ilag kullanimi, MSM, seks iscileri ve HBV/HIV/HCV ytiki ylksek
populasyonlar daha yuksek risk tasir.



HDV Virus Yapisi ve Molekiiler Ozellikleri

RNA Genomu 8 Genotip — Farkl Cografya, Farkli Klinik
N 1.7 kb, dairesel negatif tek iplikli RNA —
R anngasinm Gk patojon GT-1 Bati Avrupa, Kuzey Amerika Orta siddet
Delta Antijeni (HDAg) Japonya, Tayvan, Pasifik Hafif seyir
@ S-HDAg (24 kDa): replikasyon aktivatoru |
L-HDAg (27 kDa): replikasyonu inhibe eder,

virion farnesilasyonunu tetikler Guney Amerika (Amazon havzasi) Agdir, hizli ilerleme

Zarf Proteini Japonya, Bati Avrupa Orta

HBV'nin HBsAg proteini kullanilir —
HDV kendi zarfini tiretemez - HBV bagimlilig

Afrika (Bati & Orta) Veriler kisith

Ribozim Aktivitesi

Kendi kendini kesen RNA ribozimi —
Virozit benzeri yapi (HDAg + RNA)

Afrika (Orta/Dogu) Yeni tanimlanan

il Tiirkiye: GT-1 hakimiyeti (%85-90)

Rizzetto M. Gut 2016 | Mentha N et al. J Hepatol 2021 | Sureau C & Polo JM. Semin Liver Dis 2006



Yerel popiilasyonda HDV siklig: azalmakta, olgular
daha cok gécmen niifusta goriilmektedir

HBYV asilamasinin uygulandigi Avrupa ve Kuzey Amerika

disindaki iilkelerde HDV prevalans: degisken hizlarda
azalmaktadir

Veriler sinirli, heterojen ve geliskilidir; bolgeler arasinda
belirgin farkliliklar vardir ve 6rnekleme yanlilig: sik
gorilmektedir

Orta Afrika, Orta Asya ve Dogu Avrupa'nin bazi1 bélgelerinde

HDYV prevalansi yiiksektir; bu bolgelerde HBV prevalans: da
yiiksektir

Veri yetersizdir veya hi¢ veri bulunmamaktadir

Gian PC. A Review of HDV Infection. Viruses 2022.
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HDV RNA* cases

Research Aricle JOURNAL
Vird gt OF HEPATOLOGY

700,000
Adjusted estimate of the prevalence of hepatitis delta virus in
25 countries and territories

600,000 e s —
500,000 a N
400,000 2o Ulke

300,000

 Enyuksek anti-HDV prevalansi: Mogolistan (%60.1)
200,000

* Enyluksek mutlak HDV RNA+ yuku: Cin

100,000 K J
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Kimler HDV acisindan taranmali?

HBsAg poazitifligi bulunan riskli bireyler

HDV prevalansi yuksek bolgeler

Dusuk HBV-DNA duzeyi olanlar

Intravenéz ilac uygulayicilari

HCV ve HIV dykusu olanlar

Coklu cinsel partneri olanlar

MSM

KCFT yuksek olanlar

Guncelyaklasim HBsAG
pozitifligi olan TUM
BIREYLERDE HDV

taranmasi!!!

REFLEKS TEST
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Implementation of anti-HDV reflex testing among
HBsAg-positive individuals increases testing for hepatitis D

Adriana Palom, " Ariadna Rando-Segura,™' Judit Vico,' Beatriz Pacin,™* Elena Vargas,"” Ana Barreira-Diaz,"~
Francisco Rodriguez-Frias,**” Mar Riveiro-Barciela,""” Rafael Esteban,"™" Maria Buti**

GRAFIKSEL OZET

saptanan tum HBsAg pozitif érneklerde anti-HDV refleks test uygulamasinin etkisini degerlendirmek.

[ (@/: ’ AMAC: Akademik bir hastane ve birinci basamak saglik merkezlerinden érnek kabul eden merkezi bir laboratuvarda

Refleks Test Oncesi ve Sonrasi Anti-HDV Taramasi

Sayi
1600 1 1402 (] HBsAg (+)
1,400 A [l Anti-HDV calisilan
1,200 1 B Anti-HOV (+)
1,000 - \
%92.9
800 - T84 s
600 - ‘
400 -
%7.6 b
00.
200 4 114 %9.6 56
1"
3 -
Refleks Test Oncesi Refleks Test Sonrasi

HDV-RNA Pozitifligine Gére Anti-HDV Pozitif Hastalarin Baslangi¢ Ozellikleri

SADECE RiSKLi BIREYLERDE TARAMA

HDV-RNA pozitifligi bulunanlarin %80’1 kayip hasta

REFLEKS TESTiI RUTIN HALE GETIRIN

* Anti-HDV pozitif ve HDV-RNA pozitif hastalarin %60"inda bilinen herhangi bir risk faktéri bulunmamaktadir.

Q * Anti-HDV refleks test uygulamasi, kronik hepatit D tani sayisini yaklasik 5 kat artirmigtir.

* Yalnizca risk faktorlerine dayali tarama stratejileri yetersiz kalmaktadir.

Kaynak: Palom A, Rando-Segura A, Vico J, et al. Implementation of anti-HDV reflex testing among HBsAg-positive individuals increases testing for hepatitis D.

JHEP Reports. 2022;4(9):100547. doi:10.1016/j.jhepr.2022.100547.
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Turkiye'de HDV Prevalansi

e Genel Prevalans

Turkiye Genel d
(TURHEP, 2009-10) I 2.3%

Turkiye Genel — Kan donori .
(Toy M et al. 2024) - 3.4% >.

Tirkiye Genel — Poliklinik .
(Toy M et al. 2024) _ 5.0%
_/

e Bolgesel (2006-2022)
Bati Turkiye .
(Toy M et al. 2024) I 3.4%

Orta Tirkiye .
(Toy M et al. 2024) Bl 2.1%

o s I ;¢
(Toy M et al. 2024) 9.8%
A\ Yiiksek Riskli Grup
Glineydogu — Kronik aktif hepatit o
(Celen MK et al. 2006) _ 27.5%
Glineydogu — Siroz grubunda o
(Bahgecioglu IH et al. 2011) _ 45.4%

0% 5% 10% 15% 20% 25% 30%




CALISMA TASARIMI
O Cok merkezli, prospektif « 20.000 HBsAg(+) hasta « 250 aile hekimi egitimi
Diyarbakir, Sanhurfa, Batman, Mardin

Ui J

Find HDV and Determine Its Status in Tirkiye “SITU(HD)
TEMEL BULGULAR VATION TURKIYE”

Turkiye'de HDV'yi Bulmak ve Durumunu Belidemek: SITU(HD)VATION TURKIYE
cQ2  20.000 HBsAg(+) . s b T
oplam hasta e ot i
Yas ort. 38.2 « %64.3 erkek : -

%5.1 (n=1.019)

Anti-HDV seropozitif

Bolgesel prevalans — Giineydogu

AP +) -
I %36 (n=367) HDV RNA >500 kopya

1.019 anti-HDV(+) hasta arasinda

I W LSM + CAP olciildi Fibrozis (FibroScan)

Sirozu olan hastalar uzman klinige yonlendirildi

I & Anti-HDV(+) hastalarda HIV ko-enfeksiyonu
HIV testi yapildi: 18 hasta (1,8%).



Regional Disparities in Hepatitis D Screening and Prevalence Across Turkey:A Multicenter

Cohort Study Turkiye’de HDV Taramasi ve Bolgesel Farklilklar EASL Congress
Mumber : 3405 e 30.546 H BSAg(+) hasta 27-30 May 2026

o . Barcelona, Spain
Topic: Clinical Science
o " - * 63.5% Genel HDV tarama orani
Sub-Topic Viral hepatitis B and D: Clinical aspects

Muge Ozari Gulnar', Cigdem MermutluogluZ, Ozgiir Aktas?, llker Sen?, Mehmet Akif Yaghs, Erman * COVID Sonrasi:
Mercan®, Furkan Cakmak’, Zeynep Melekoglu Ellik®, Derya Ari®, Onur Keskin’, Meral Akdogan Kayhan®, »  Gatroenteoloji kliniklerinde tarama sabit (%61-67)
Canan Alkim®, Ramazan ldilman® Kendal Yalcin'®, Olga Metin®, Sabahattin Kaymakogiu®, Mustafa Celen?,

fakat Enfeksiyon Hastaliklar'nda %74'ten %57'ye geriledi
Cihan Yurdaydin'

Bolgesel Karsilastirma — SET vs WT

Parametre Giineydogu (SET) Bati Tiirkiye (WT) p degeri
Anti-HDV tarama orani p<0.001

Anti-HDV pozitiflik 7.0% (411/5.876) 4.9% (95/1.940) —

Siroz orani (HDV+) 23.5% 4.5% p<0.001
Trombosit (medyan) 198x10°/L 212x10%/L p=0.003

SET kdkenli HDV+ hasta 81.2% — p=0.001



HDV TARAMA VE TANISAL ALGORITMA

HBsAg POZITIF
(veya tasiyicilign)

Yiiksek riskli davranis
. . . veya klinik stiphe varsa
Anti-HDV (HDV antikor) testi  ------------ tekrarlayan tarama dustnilmelidir.

l | l

[ Pozitif ] [ Negatif } »[ HDV diglandi ]
( HDV RNA testi } HBV y6netimi
(devam et)

|
=5
l

N
AKTIF HDV ENFEKSIYONU
* Tedavi degerlendirilir
* Hasta izleme alinir

p,

i Dogrulamak igin duyarl bir yontemle
NEgatiTa- -~~~ ~~- tekrarlayan test digtintimelidir
l (6zellikle Afrika kokenli hastalarda).

COZULMUS veya KONTROLLU HDV ENFEKSIYONU

* Daha onceki enfeksiyon veya RNA baskilanmis olabilir

* Klinik ve laboratuvar izlemi surdir

25



Aktif Hepatit D

|

PeglFN-a 2a veya 2b 180 pg

/ haftada 1 kez, 1 yil

HDV RNA (-)
ALT normal

}
T E D Avi Tedaviyi sonlandir,

Dizenli takip

SEMASI [‘/‘[\, - ~

HDV RNA (=) HDV RNA (+)
kalir relaps gelisir |
ALT .
l ’ l yiiksek YENI AJANLAR
— . .
ﬁg;:::‘ :i:?. [ ALT'yiiI:l:yda bir ILE TED A.V |.
yap, 6 ayda bir | ‘ g DENENEBILIR

ALT yiikselirse ]
HDV RNA hala (+) ise

o )

26
Pir Ahmad Shah An update on the management of chronic hepatitis D. Gastroenterology Report, 7(6), 2019, 396-402



Aktif Hepatit D

|

PeglFN-a 2a veya 2b 180 pg
haftada 1 kez, 1 yil

!

HDV RNA’da azalma yok veya
< 2 log azalma

N —

TEDAVI

4 N

SEMASI

YENI AJANLAR
ILE TEDAVI
DENENEBILIR

o )

Pir Ahmad Shah An update on the management of chronic hepatitis D. Gastroenterology Report, 7(6), 2019, 396-402



TEDAVI

SEMASI

Aktif Hepatit D

|

N—

PeglFN-a 2a veya 2b 180 pg
haftada 1 kez, 1 yil

r

\_

YENI AJANLAR
ILE TEDAVI
DENENEBILIR

~

)

—

HDV RNA'da > 2 log azalma
ALT normal veya yiiksek

l

PeglFN-a tedavisini
6 ay daha uzat (toplam 1 yila tamamla)

HDV RNA (+) kalirsa

Pir Ahmad Shah An update on the management of chronic hepatitis D. Gastroenterology Report, 7(6), 2019, 396-402
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Aktif Hepatit D

TEDAVI

SEMASI - w

Yeni tedavilerle klinik calisma
secenekleri:

1. HDV giris inhibitori

2. Prenilasyon inhibitori

— [ + ritonavir
3. Nukleik asit polimeri inhibitort

4. Interferon lambda

29
Pir Ahmad Shah An update on the management of chronic hepatitis D. Gastroenterology Report, 7(6), 2019, 396-402



Aktif Hepatit D ]

|

PeglFN-a 2a veya 2b 180 ug HBV DNA >2.000 U/ml. Eszamanli HBV tedavisi:
haftada 1 kez, 1 yil Niikleoz(t)id analogu

TEDAVI

SEMASI

30

Pir Ahmad Shah An update on the management of chronic hepatitis D. Gastroenterology Report, 7(6), 2019, 396-402



HDV Replikasyon Dongusu ve Terapotik Hedefler

llac Hedef Noktalari

ﬁ T Adim 1 — Viral Giris (NTCP)
2 e Bulevirtide
fi i L EMA 2020 / FDA 2023 — 2 mg/giin SC
o | Tobevibart
r Anti-HBsAg mAb — ECLIPSE Faz 3 (NCT06903338)
o o HBV co .
oA s R S Release B = el Brelovitug (BJT-778)
AP Anti-HBsAg mAb — AZURE Faz 2b/3 (NCT06907290)
IFNa signalin Dy ot : a e = > , r : : - -
(antmralmna?elmmugnaw) o S X -". AN AY A .‘f-" Y . IFNA signaling LIbEVItug (HH-003)

(antiviral innate immunity) Anti-PreS1 mAb — Cin'de onayli (Ocak 2026) - FDA BTD Kasim 2024 - Faz
2b: %44 kombine yanit

Adim 2— RNA Replikasyonu
PEG-IFN alfa

Antiviral + immiinomodiilator etki

Entry inhibitors

¥
Y
Y

Nucleic acid Adim 3— Virion Montaji
s polymers Y ERS .
ooo— : [/\ SIRNA gl gl Lonafarnib + RTV
g INJ 3989 HOV.ANPs Farnesyltransferaz inhibitérii — D-LIVR Faz 3

Interferons

Adim 4— HBsAg/ Salinim

—r

\‘ HEV
HDV RNP (‘ REP-2139-Ca
Ao - MDD §  Prenylated Niikleik asit polimeri — Faz 2 (NCT02233075)
' (viral receptor) : HBV integrated ,! ! HDAg .
Nuclear ™\, genome Sioa Elebsiran (VIR-2218)
trsport g /' siRNA — HBV pgRNA hedefi, ECLIPSE Faz 3

] <o, > . - g IRERG
Nucleic acid polymers - HDV mRNA 0 Prenylation inhibitors JNJ-3989

== d !
REP 717 ] Replication 0 Lonafarnib
L ' i Jgpletion SiRNA — HBV mRNA hedefi, Faz 2




Bulevirtide (Myrcludex B, Hepludex)

* HBV zarf proteinin Pre-S1 alanindan uretilen ve deri altina
enjekte edilen sentetik lipopeptittir

* NTCP(Na-taurocholat kotransporting polipeptidi)
reseptorune baglanarak HBV’nin girisini engeller.
e
 Faz calismalarinda NTCP
e ALT ngrmalizasygnu Na-taurocholat kotransporting polipeptidi

 HDV-RNA kaybi (2 log dusus)

* Ancak KVY orani dusuk, daha uzun sureli tedavi???
 Dusuk advers olay riskine sahiptir.

* Onerilen dozlama 2 mg/giin sc.
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Bulevirtide faz calismalari (MYR programi)

MYR-201 MYR-202 | Faz 2 MYR-203 / MYR-204 MYR-301 | Faz 3

* BLV monoterapisi, Peg- *BLV2/5/10 mg * BLV + Peg-IFNa yanit
IFNa ve kombinasyon + TDFvs TDF daha guclu e EMA onayinin temel
kollari verisi
* Doza bagli etki
saptanmis e En gluclu sonug: BLV 10
e Kombinasyon kolu daha mg + Peg-IFNa = %46
etkin * Tedavi kesilince rebound

gelistigi gorulmus

Faz calkismalari, bulevirtide’in kronik HDV’de etkili oldugunu; monoterapinin uzun sureli kontrol, Peg-IFN
kombinasyonunun ise finite therapy acisindan daha guclu bir yaklasim sundugunu gostermektedir.

33
Kaynaklar: MYR-202 Lancet Infect Dis 2023 ¢ MYR-204 NEJM 2024  MYR-301 NEJM 2023



Bulevirtide Gercek Yasam Verileri: Avrupa Kohortlari

114 hastalik gercek yasam serisi SAVE-D Avrupa sirotik kohort
Almanya, 16 merkez « retrospektif gercek yagsam deneyimi HDV iligkili siroz « BLV 2 mg/gln « 96 haftaya kadar monoterapi
Virolojik yanit Biyo;;m;t/asal Kombine yanit
=114 %76 %58 n =244
59% sirotik Toplam virolojik = 24. hafta virolojik 95% Child-Pugh A 65% 61% 44%
° yanit (n: 114) yanit (n: 33) Medyan tedavi: 92 r r o
hf R - -
o V) (V)
* HDV RNA'da 22 log dusus veya saptanamazlik yanit olarak tanimlandi
* ALT dluzeylerinde iyilesme virolojik yanittan bagimsiz da goézlendi 9 hf 96 hf 96 hf

« llag iligkili ciddi advers olay bildirilmedi

* AST, GGT, albumin, 1gG ve karaciger sertligi degerlerinde anlaml iyilesme
* 96. haftada HCC ve dekompansasyon riski duguk bildirildi

96. hafta kimulatif risk: de novo HCC %3.0; dekompansasyon %2.8.

» Serum safra asidi artig1 sik; pruritus gogunlukla hafif ve gecici

Almanya ve Avrupa SAVE-D kohortlarinda bulevirtide’in faz 3 sonugclariyla uyumlu bicimde %70 Uzeinde virolojik ve
%60 Uzerinde biyokimyasal yanit ile etkili ve iyi tolere edilen uzun sireli bir tedavi secenegi oldugunu desteklemistir.

Kaynaklar: Dietz-Fricke C, et al. JHEP Rep. 2023;5:100686. Degasperi E, et al. J Hepatol. 2025;82:1012—1022.



Bulevirtide Gergek Yasam Verileri: Fransa ve italya

Fransa cok merkezli erken erisim programi italya: KSPH’li kompanse sirotik kohort

e BLV = PEG-IFN BLV 2 mg/giin monoterapi, 48 hafta ¢ n=18

e 2 yillik gercek yasam verisi

e Kombi t: yaklasik %52

* BLV monoterapi: virolojik yanit yaklagik %68 Virolojik yanit HDV RNA Karaciger sertligi
« BLV + PEG-IFN: virolojik yanit yaklasik %71 (2 log HDV RNA dsiist) saptanamazig| e

e En sik laboratuvar anormalligi: bilirubin yukselmesi

e Oliim bildirilmedi
e AST ve GGT’de duzelme, albuminde artis

* 48 haftada dekompansasyon veya HSK gelismedi
¢ Yan etkiye bagli tedavi kesilmesi olmadi
e BLV, KSPH’li sirotik hastalarda guvenli ve etkili gorundu

Fransa ve italya Gergcek yasam verileri, bulevirtide’in ileri karaciger hastaliginda da
etkili ve iyi tolere edilen bir secenek oldugunu desteklemektedir.

35
Kaynaklar: De Ledinghen V, et al. Hepatology. 2022;76(Suppl 1):Abstract 28 e Degasperi E, et al. ] Hepatol. 2022;76(2):458-465.



ULKEMIZDE BULEVIRTIDE DENEYIMI ?




EASL Congress

27-30 May 2026
Barcelona, Spain

Turkish Real-World Effectiveness and
Safety of Bulevirtide in Chronic
Hepatitis Delta: A Multicentric

Experience with Long-Term Follow Up

Muge Ozari Gulnar
Mustafa Kemal Celen
Mehmet Akif Yagli
Ozgiir Aktas

Gokhan Kabagam
Mujdat Zeybel

Yilmaz Cakaloglu
Murat Akyildiz
Sabahattin Kaymakoglu
Cihan Yurdaydin

Method:

33 patients with CHD who initiated BLV therapy between 2020-2023 were analyzed. All patients had
baseline detectable HDRNA and elevated ALT. Five patients had decompansated cirrhosis all other
patients had compensated liver disease. Seven patients used the European label Hepcludex, and
remaining 26 patients received Myrcludex from Russia. Primary outcomes were VR (defined as
undetectability or > 2 log decrease in HDVRNA) and BR (defined as ALT normalization) at end of on-
treatment follow-up (FU). VBr was defined as an increase of HDV RNA > 1log from nadir or HDV RNA
becoming detectable after undetectability. Statistical analyses included t and Mann-Whitney U tests for
continuous and Fisher's exact and Chi-squared tests for categorical variables.

[ N —

33 Hepatit Delta hastasi
* (5 dekompanse KC-S)
* Bulevirtide 2 mg
* 12 aylik tedavinin sonunda
* VR %70.4 ile literatur uyumu

Conclusion:

In this real-world Turkish cohort, BLV demonstrated VR in 74% of patients at 12 months on-treatment
and, maintained VR in the majority throughout 36 months. An unexpected high VBr rate was observed
with the Russian BLV. Patients denied non-compliance.
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DIGER AJANLAR
« NAP (REP 2139)

- LONAFARNIB N Tobevibart+ Elebswan. |
) Giris ve salinim asamasinda etkili
* PEG-IFN LAMBDA 96. hafta HDV-RNA negatifligi: %88

« BRELOVITUG * Monoterapi:%46
e LIBEVITUG 48. haftada HBsAg<10 IU/mL: %91

: * Monoterapi: %21
* ELEBSIRAN (VIR-2218) g :
. _E (ISEBBE?IIIIZQ::TV\IIFI{R%2124 Yuksek oranlarda ALT normalizasyonu

* Notrolizan monoklonal antikor (Ig G1)
» HBsAg’ye yuksek affinite ile baglanir ve HBV ve HDV partikullerini notralize eder.
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Gelecek Perspektifi: Kombine Stratejiler ve Fonksiyonel Kiir Hedefi

Tedavi Paradigmasindaki Evrimi

2000s 2019 2020-23 2024-26 2027+
IFN mono HIDIT-II BLV onay! Kombinasyon era Fonksiyonel kiir?
inirh etkinlik PEG-IFN + NUC EMA BLV+IFN/LNF HBsAg kaybi

Umut Vaat Eden Kombinasyon Stratejileri (2025-2027)

alta

Uclii kombinasyon - HBsAg yikimi + immun yeniden diizenleme -
fonksiyonel kiir

HIDIT-3 pilot (2024) ve LOWR-BLV kombinasyon verileri degerlendiriliyor REP-301-LTF: 3.5 yil takip — 4/11 hastada HBsAg kaybi kalici

Giris + tomurcuklanma ¢ift blok — Sinerjistik iki farkh adim hedeflemesi

epsiran

o : ECLIPSE Faz 3 programi: ECLIPSE-1 (deferred), ECLIPSE-2 (BLV yanitsiz),
NTCP inhibisyonu + HBV pgRNA siRNA (VIR-2218) - HBsAg supresyonu ECLIPSE-3 (BLV bas-basa)

SOLSTICE Faz 2: Tobevibart+Elebsiran kolunda %100 virolojik yanit (24 hf) Sonuclar bekleniyor...EMA ve FDA icin dayanak olabilir !!!

HIDIT-3/LOWR-BLV: Yurdaydin Cet al. Hepatology 2024 | REP-301: Bazinet M et al. J Hepatol 2023 (NCT02233075) | SOLSTICE: NCT05461170 | ECLIPSE: NCT06903338/07128550




Ozetle...

Gelecekte tedavi yaklasimi; hedefe yonelik
kombinasyonlar ve fonksiyonel kiir stratejiler:
uzerine kurulacaktir

Tobevibart + elebsiran ve brelovitug gibi yeni ajanlar,
HDYV tedavisinde umut verici se¢ceneklerdir

Aklimdaki soru?
 Bu agjanlar HBV icin kullanilabilir mi?
e Sterilizan kur mumkun degil
e Fonksivonel kur icin guclu silahlar olabilir mi




TESEKKURLER

«

o

];Jjg\,_m A

s

MEARAS

EGITIMi

=
3
<
nmo




	Slide 0
	Slide 1: OLGU
	Slide 2: OLGU
	Slide 3: Laboratuvar Bulguları Şubat-2024 
	Slide 4: Viral Serolojik ve Moleküler Belirteçler  
	Slide 5:   Görüntüleme ve İleri Tetkikler   
	Slide 6: Elimizdeki veriler ışığında
	Slide 7
	Slide 8
	Slide 9
	Slide 10
	Slide 11
	Slide 12
	Slide 13
	Slide 14
	Slide 15
	Slide 16
	Slide 17
	Slide 18
	Slide 19
	Slide 20: Kimler HDV açısından taranmalı?
	Slide 21
	Slide 22
	Slide 23
	Slide 24
	Slide 25
	Slide 26
	Slide 27
	Slide 28
	Slide 29
	Slide 30
	Slide 31
	Slide 32
	Slide 33
	Slide 34
	Slide 35
	Slide 36
	Slide 37
	Slide 38
	Slide 39
	Slide 40
	Slide 41

